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  摘 要:目的 研究重组组织型纤维蛋白溶酶原激活剂(rt-PA)溶栓联合机械支架介入取栓对急性缺血性

脑卒中患者炎性细胞因子和近期预后的影响。方法 回顾性分析2017年1月至2020年1月该院神经科收治

的83例急性缺血性脑卒中患者,依据不同治疗方式分为对照组40例和研究组43例,对照组采用rt-PA溶栓治

疗,研究组采用机械支架介入取栓联合rt-PA溶栓治疗,观察并对比两组临床疗效、改良脑梗死溶栓(mTICI)分

级、炎性细胞因子[肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细胞介素-6(IL-6)、C反应蛋白(CRP)]水平、美国国立卫生院神

经功能缺损评分(NIHSS)和日常生活能力(ADL)评分,以及不良反应发生情况。结果 研究组总有效率高于

对照组,差异有统计学意义(P<0.05)。研究组 mTICI血流0~1级率低于对照组(P<0.05)。治疗后,两组

TNF-α、IL-6、CRP水平均下降,研究组低于对照组,差异均有统计学意义(P<0.05)。治疗后,两组NIHSS评

分均下降,ADL评分明显上升,研究组变化更明显(P<0.05)。两组血管再闭塞、消化道出血、非症状性颅内出

血及泌尿系统出血不良反应发生率比较,差异均无统计学意义(P>0.05)。结论 rt-PA溶栓联合机械支架介

入取栓能够提高急性缺血性脑卒中患者血管再通率,降低炎性细胞因子水平,改善近期预后。
关键词:急性缺血性脑卒中; 重组组织型纤维蛋白溶酶原激活剂; 机械支架; 炎性细胞因子
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  急性缺血性脑卒中是临床常见的急性脑血管疾

病,目前缺乏特异的治疗方式。相关研究认为,在脑

细胞不可逆性梗死前开通闭塞血管,对恢复脑部血流

灌注,改善缺血半暗带脑组织有重要作用[1]。重组组

织型纤维蛋白溶酶原激活剂(rt-PA)溶栓是目前临床

证实有效的急性缺血性脑卒中早期再通方式,但其时

间窗较窄,用药指征严格,临床应用受到一定限制。
王蒙等[2]研究表明,rt-PA溶栓后的再通率较低,早期

再闭塞率高,且仍可遗留程度不一的残疾。近年来机

械支架介入取栓已逐步应用于临床,其操作简便,可
直接作用于责任血管,血管再通率较高,但其有效性

及安全性仍存在一定争议。近年来关于缺血性脑卒

中的发生机制的研究有较大进展,研究指出炎性细胞

因子在动脉粥样硬化斑块形成中有重要作用,能够参

与血管内皮损伤、血管再狭窄等反应,可作为评价临

床疗效的参考指标[3]。本研究主要探讨rt-PA溶栓

联合机械支架介入取栓对急性缺血性脑卒中患者炎

性细胞因子和近期预后的影响。

1 资料与方法

1.1 一般资料 回顾性分析2017年1月至2020年

1月本院神经科收治的83例急性缺血性脑卒中患者。
入选标准:(1)符合《中国急性缺血性脑卒中诊治指南

2014》中有关急性缺血性脑卒中的诊断标准[4],即①
急性发病,②脑部 MRI或CT排除脑出血,③体征或

者症状持续时间不限,④局部病灶神经功能损伤,少
数患者出现全面神经功能损伤,⑤排除非血管性脑部
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病变;(2)凝血功能正常;(3)年龄44~79岁;(4)知情

同意本研究。排除标准:预计生存时间较短;血压难

以控制,术后缺血再灌注风险较高;有出血倾向;处于

脑卒中恢复期;有重要脏器功能障碍;合并静脉溶栓

或支架置入禁忌证;存在颅内动静脉畸形、动脉瘤。
所有患者依据不同治疗方式分为对照组40例和研究

组43例。对照组中 男26例,女14例;平 均 年 龄

(59.72±6.33)岁;合并症:糖尿病7例,高血压29
例;梗死体积(3.98±0.46)cm3;急性发作至溶栓治疗

时间 (3.59±0.41)h;收 缩 压 (148.05±4.27)
mm

 

Hg;舒张压(85.19±3.04)mm
 

Hg。研究组中男

26例,女17例;年龄(61.03±5.59)岁;合并症:糖尿

病10例,高血压27例;梗死体积(3.92±0.49)cm3;
急性发作至溶栓治疗时间(3.54±0.46)h;收缩压

(150.27±4.03)mm
 

Hg;舒 张 压 (86.03±2.86)
mm

 

Hg。两组患者基线资料比较差异均无统计学意

义(P>0.05)。
1.2 方法 对照组采用rt-PA溶栓治疗,剂量为0.9

 

mg/kg,按照1
 

mg/mL进行稀释,将10%的rt-PA剂

量在10
 

min内静脉推注,余下剂量在60
 

min内持续

静脉泵入。待rt-PA静脉滴注结束后进行局部麻醉,
选择改良Sedingger技术进行右侧股动脉穿刺,放置

6F动脉鞘,用5F导管进行病变血管超选择性脑血管

造影术,观察责任血管及其他血管代偿情况。在导丝

引导下放置6F
 

Guiding,将其头端送至病变动脉部

位,造影显示病变血管位置后置入微导丝。使导管顶

端到达栓塞血管远端部位,以1
 

mg/min缓慢推注rt-
PA,并进行反复的数字减影血管造影,待血管再通,
rt-PA最大剂量应小于90

 

mg。研究组采用机械支架

介入取栓联合rt-PA溶栓,rt-PA溶栓方法同对照组。
对于接受rt-PA溶栓后仍存在栓塞动脉段进行机械

支架介入取栓治疗。将微导管跨过需开通的病变血

管,进行数字剪影血管造影,显示动脉腔;通过Rebar
微导管,将相应的Solitaire

 

AB支架放置在病变血管

内,加压后释放支架,确保其和血栓充分黏附,将支架

和微导管撤回,进行数字减影血管造影检查,血管壁

光滑、通畅后撤出导管鞘及导管。
1.3 观察指标 (1)临床疗效评价[4]:于治疗4周时

进行,美国国立卫生院神经功能缺损评分(NIHSS)评
分降低>90%,症状基本消失为基本痊愈;NIHSS评

分降低>46%~90%,症状显著改善为显效;NIHSS
评分为降低>18%~46%,症状有所减轻为有效;未
达到以上标准为无效。总有效率=(基本痊愈例数+
显效例数+有效例数)/总例数×100%。(2)术后3

 

d
进行改良脑梗死溶栓(mTICI)分级[5]:病变段无血流

灌注,血管闭塞为0级;病变段仅有微量血流通过闭

塞段,极少或无灌注为1级;前向血流部分灌注小于

一半下游缺血区为2a级;前向血流部分灌注大于一

半下游缺血区为2b级;前向血流完全灌注下游缺血

区为3级。(3)炎性细胞因子:于治疗前、治疗2周结

束时采集患者空腹外周静脉血,常规分离血清,用放

射免疫学分析法测定肿瘤坏死因子-α(TNF-α)、白细

胞介素-6(IL-6)和C反应蛋白(CRP)水平。(4)NIH-
SS评分[6]:于治疗前、治疗2周结束时进行,分数越低

说明神经功能越好。日常生活能力(ADL)评分[7]:于
治疗前、治疗3个月时进行,分数越高说明日常生活

能力越高。(5)不良反应:观察并记录患者有无血管

再闭塞[8](在血管内治疗过程中经相关溶栓或取栓后

起初获得部分或完全再通的血管,复查造影显示在其

原闭塞的部位发生再次闭塞)、消化道出血、非症状颅

内出血、泌尿系统出血等不良反应发生。
1.4 统计学处理 数据处理选用SPSS18.0软件包。
计量资料用x±s表示,组间比较采用t检验;计数资

料用[n(%)]表示,用χ2 检验或连续矫正或Fisher精

确检验法比较;以P<0.05为差异有统计学意义。
2 结  果

2.1 两组临床疗效比较 研究组总有效率高于对照

组,差异有统计学意义(P<0.05),见表1。
表1  两组临床疗效比较[n(%)]

组别 n 基本治愈 显效 有效 无效 总有效率

对照组 40 9(22.50) 16(40.00) 6(15.00) 9(22.50) 31(77.50)*

研究组 43 17(39.53) 19(44.19) 5(11.63) 2(4.65) 41(95.35)

  注:与研究组比较,*P<0.05。

2.2 两组 mTICI血流分级比较 研究组 mTICI血

流0~1级率低于对照组,差异有统计学意义(P<
0.05),见表2。

表2  两组 mTICI血流分级比较[n(%)]

组别 n 0~1级 2a级 2b级 3级

对照组 40 6(15.00) 5(12.50) 12(30.00) 17(42.50)

研究组 43 1(2.33) 2(4.65) 9(20.93) 31(72.09)

χ2 4.311 1.653 0.902 7.442

P 0.038 0.199 0.342 0.006

2.3 两组治疗前后炎性细胞因子水平比较 治疗

前,两组TNF-α、IL-6、CRP水平比较差异均无统计学

意义(P>0.05);治疗后,两组 TNF-α、IL-6、CRP水

平均下降,且研究组低于对照组,差异均有统计学意

义(P<0.05),见表3。
2.4 两组治疗前后NIHSS和ADL评分比较 治疗

前,两组NIHSS和ADL评分比较差异均无统计学意

义(P>0.05);治疗后,两组 NIHSS评分均下降,
ADL评分均明显上升,研究组变化更明显,差异均有

统计学意义(P<0.05),见表4。
2.5 两组不良反应发生情况比较 两组血管再闭

塞、消化道出血、非症状性颅内出血及泌尿系统出血

不良反应发生率比较,差异均无统计学意义(P>
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0.05),见表5。

表3  两组治疗前后炎性细胞因子水平比较(x±s)

组别 n
TNF-α(ng/mL)

治疗前 治疗后

IL-6(pg/mL)

治疗前 治疗后

CRP(mg/L)

治疗前 治疗后

对照组 40 15.43±2.58 1.37±0.12 194.09±23.01 86.41±10.26 15.49±2.69 7.03±0.91

研究组 43 16.27±2.19 0.76±0.07 187.45±25.18 67.52±8.11 16.23±2.14 5.42±0.65

t 1.603 28.529 1.251 9.339 1.392 9.325

P 0.113 <0.001 0.215 <0.001 0.168 <0.001

表4  两组治疗前后NIHSS和ADL评分比较(x±s,分)

组别 n
NIHSS

治疗前 治疗后

ADL

治疗前 治疗后

对照组 40 13.17±1.42 8.76±1.49 34.98±4.8643.22±5.43

研究组 43 12.65±1.68 7.21±1.03 36.01±4.2248.74±6.73

t 1.517 5.545 1.033 4.094

P 0.133 <0.001 0.305 <0.001

表5  两组不良反应发生情况比较[n(%)]

组别 n 血管再闭塞 消化道出血
非症状性

颅内出血
泌尿系统出血

对照组 40 2(5.00) 4(10.00) 16(40.00) 4(10.00)

研究组 43 1(2.33) 2(4.65) 18(41.86) 6(13.95)

χ2 0.004 0.266 0.000 0.046

P 0.949 0.606 1.000 0.829

3 讨  论

  急性缺血性脑卒中具有发生率高、致残率高和致

死率高的特点。早期再灌注治疗能够改善可逆性脑

细胞受损,溶栓治疗是目前公认的治疗急性缺血性脑

卒中的有效手段,能够促进闭塞脑动脉再通,快速恢

复脑梗死病灶血流,改善神经功能。rt-PA为动静脉

溶栓的常用药物,可选择性结合血栓表层纤维蛋白,
产生复合物,通过和纤维溶酶原相互作用,起到溶解

血栓作用,一定程度上改善缺血性脑卒中患者梗死病

灶的血流灌注。但rt-PA溶栓的血管再通率低,且存

在并发症多、安全时间窗小等不足,加上患者存在个

体化差异,难以达到理想的效果。另外,rt-PA溶栓的

效果容易受到溶栓时间、溶栓前血压、血糖等因素的

影响。李姗姗等[9]研究表明,急性缺血性脑卒中患者

超早期给予rt-PA动静脉溶栓治疗后责任血管再通

率约为60%,提示仍有部分患者难以从此治疗方式中

直接获益。本研究结果也显示,rt-PA溶栓后的总有

效率相对较低及 mTICI血流0~1级率相对较高,表
明rt-PA溶栓对急性缺血性脑卒中患者的效果有待

提高。
近年来机械支架介入取栓备受临床关注,能够直

接起到血管再通作用,促进闭塞血管远端血液的供

氧,且可更有效地处理局部溶栓,尽可能地提高局部

药物浓度,减少溶栓药物的丢失,并可增加溶栓药物

和栓子的接触面积。另外,机械支架介入取栓可支撑

病变血管,避免血管壁塌陷,维持血流通畅。机械支

架介入取栓能够延长治疗时间窗,缩短血管再通时

间,提高血管再通率。本研究数据显示,研究组总有

效率和mTICI
 

2a、2b及3级率较对照组高,可能与

rt-PA溶栓操作简便,可快速进行,机械取栓又可提高

再通率有关,但仍有少数患者无效,无法更好恢复血

量,导致预后不良。
脑部大动脉闭塞后期供血区可产生严重的微循

环障碍,导致氧自由基大量生成,引起炎性瀑布效应,
从而导致血液循环障碍和血管病理变化反应。TNF-
α具有广泛生物学活性,为机体免疫应答和炎症的重

要调节因子,水平过高能够加重炎性反应,且可刺激

自由基、兴奋性氨基酸等神经毒性物质的释放,引起

病变周围进一步缺血、再灌注损伤,形成缺血、炎症和

血栓形成的恶性循环。TNF-α水平能够预测急性缺

血性脑卒中的严重程度和预后。IL-6为前炎症细胞

因子,能够刺激最初的炎性免疫瀑布反应,诱导化学

趋化因子的表达,产生局部炎性反应,并增强兴奋性

氨基酸作用,参与神经损伤。CRP为目前研究最多的

炎性细胞因子之一,其作为一种正性急性时相反应蛋

白,有直接促炎作用。CRP能够激活动脉粥样斑块内

补体系统,导致斑块不稳定,且可激活炎性细胞,引起

炎性因子释放,其水平能够有效预测心脑血管疾病发

病,直接参与心脑血管疾病的发生及发展。本研究结

果显示,患者治疗前TNF-α、IL-6和CRP水平较高,
治疗后患者以上指标均下降,且研究组降低得更明

显,提示rt-PA溶栓联合机械支架介入取栓能够通过

调节机体炎性细胞因子表达,抑制炎性反应等途径促

进神经功能恢复,减轻神经功能损伤。
NIHSS评分为目前公认的、可客观评价脑卒中患

者神经功能状态的量表,其评分越高表明病灶范围越

大,病情程度越严重。ADL量表能够评估患者日常

生活能力,观察患者恢复情况。本研究结果显示,两
组治疗后NIHSS评分均下降,ADL评分相应上升,
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表明rt-PA溶栓联合机械支架介入取栓更能减少患

者神经功能损伤,利于神经功能恢复,提高患者日常

生活能力和生活质量,分析原因可能是闭塞血管有效

疏通后可促进脑组织血运恢复,使神经元细胞和神经

胶质细胞得到供氧,从而恢复神经功能。此外本研究

发现,有少数患者出现血管再闭塞,可能与患者支架

内再狭窄、对抗栓药物抵抗等因素有关,另有部分患

者发生非症状颅内出血、泌尿系统出血等不良反应,
组间无明显差异,经对症处理后均得到有效缓解。

综上所述,rt-PA溶栓联合机械支架介入取栓能

够提高急性缺血性脑卒中患者血管再通率,降低炎性

细胞因子水平,改善近期预后。但本研究仍存在样本

量偏小、随访时间偏短等不足,需在以后的研究中进

一步改进及完善。
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泮托拉唑联合蒙脱石散治疗小儿上消化道出血的临床研究
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延安大学附属医院药剂科,陕西延安
 

716000

  摘 要:目的 探讨泮托拉唑联合蒙脱石散治疗小儿上消化道出血的疗效及安全性。方法 选取2018年

10月至2019年9月延安大学附属医院收治的上消化道出血患儿83例,根据治疗方法的不同分为两组,对照组

41例应用蒙脱石散治疗,研究组42例应用泮托拉唑联合蒙脱石散实施治疗。结果 研究组治疗总有效率优于

对照组(P<0.05),研究组住院、止血及症状改善时间均短于对照组(P<0.05),研究组不良反应率低于对照组

(P<0.05)。结论 应用泮托拉唑联合蒙脱石散治疗小儿上消化道出血,止血快速,住院时间较短,症状改善较

快,疗效显著且不良反应较低,可以推广应用。
关键词:泮托拉唑; 蒙脱石散; 上消化道出血; 儿童
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  小儿上消化道出血一般不会发生,不过因为小儿

对失血量较为敏感,相对于成年人其出血更加具有危

险性,因此应迅速确定致病原因后立即实施治疗[1]。
泮托拉唑对胃酸分泌有很好的抑制性,可降低胃蛋白

酶活性,能够有效阻止所形成的血痂被消化而致使出

血的再次发生[2]。本文主要探讨应用泮托拉唑联合

蒙脱石散对上消化道出血患儿进行治疗的效果以及

安全性,现报道如下。
1 资料与方法

1.1 一般资料 选取2018年10月至2019年9月延

安大学附属医院收治的小儿上消化道出血83例,根
据治疗方法的不同分为对照组和研究组。对照组41
例,其 中 男25例,女16例;年 龄2~11岁,平 均

(6.5±1.9)岁;10例胃溃疡,14例急性胃黏膜病变,
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